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Resumo

Na producdo da cocaina de rua para o comércio de varejo, além do principio ativo, outras
substancias sdo comumente adicionadas. A presenca de outras substancias, conhecidas como
adulterantes, torna-se um agravante a mais a satde dos usuérios. Este trabalho teve o objetivo
de avaliar qualitativamente a cocaina apreendida pela policia civil do estado do PI. Para isso,
foram utilizadas 100 amostras de cocaina apreendidas entre os anos de 2017 e 2018. As
analises por CG-EM identificaram, principalmente, cafeina, fenacetina e levamisol em 58%,
48% e 30% das amostras, respectivamente. Somente 9% das amostras ndo possuiam
adulterantes. Esses adulterantes podem alterar os sinais e sintomas de uma intoxicagdo por
cocaina causando desde um aumento do seu poder adictivo a disturbios hematolédgicos. Por
fim, é possivel concluir que a cocaina apreendida no Pl ndo possui um grau elevado de pureza
e que devido ao perfil toxicolégico dos seus principais adulterantes a identificacdo dessas
substancias é um dado de grande relevancia ja que auxilia na compreensdo do seu mercado e
do real risco a satde de seus usuérios.

Palavras-chave: Cromatografia gasosa; Mercado; Intoxicacéo.

Abstract
In street cocaine production for retail trade, in addition to the active ingredient, other
substances are commonly added. The other substances presence, known as adulterants,

becomes an additional aggravating factor for user’s health. This work aimed to evaluate
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qualitatively the cocaine seized by civil police of Pl state. For this, 100 cocaine samples
seized between the years 2017 and 2018 were used. The GC-MS analyzes identified, mainly,
caffeine, phenacetin and levamisole in 58%, 48% and 30% of the samples, respectively. Only
9% the samples did not have adulterants. These adulterants can change cocaine intoxication
signs and symptoms since the increase in the power of addiction to the hematological
disorders. Finally, is possible to conclude the cocaine seized in the Pl does not have a high
purity degree and that due the toxicological profile of its main adulterants, these substances
identification is a data of great relevance since it helps in understanding of your market and
the real risk to user’s health.

Keywords: Gas chromatography; Marketing; Intoxication.

Resumen

En la producciéon de cocaina callejera para el comercio minorista, ademas del ingrediente
activo, comdnmente se agregan otras sustancias. La presencia de otras sustancias, conocidas
como adulterantes, se convierte en un agravante adicional para la salud de los usuarios. Este
trabajo tuvo como objetivo evaluar cualitativamente la cocaina incautada por la policia civil
del estado de PI. Para ello se utilizaron 100 muestras de cocaina incautadas entre 2017 y
2018. Los andlisis por GC-MS identificaron, principalmente, cafeina, fenacetina y levamisol
en el 58%, 48% y 30% de las muestras, respectivamente. Solo el 9% de las muestras no tenian
adulterantes. Estos adulterantes pueden alterar los signos y sintomas de la intoxicacién por
cocaina, desde un aumento de su poder adictivo hasta trastornos hematolédgicos. Finalmente,
es posible concluir que la cocaina incautada en el IP no tiene un alto grado de pureza y que
debido al perfil toxicoldgico de sus principales adulterantes, la identificacion de estas
sustancias es un dato de gran relevancia ya que ayuda a comprender su mercado y el real.
riesgo para la salud de sus usuarios.

Palabras clave: Cromatografia de gases; Mercado; Intoxicacion.

1. Introducéo

Estima-se que em torno de 275 milhdes de pessoas, em todo 0 mundo, usaram drogas
ilicitas a0 menos uma vez em 2016 (UNODC, 2018). No mundo inteiro, 0 uso recreativo ou
adictivo de drogas ilicitas € um problema de grandes proporcdes que envolve questdes de
salde, educacdo e seguranca publica. No que tange a saude, em paises desenvolvidos, é um

dos dez principais fatores de risco, pois a possibilidade de contrair doencas infecciosas, como
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HIV, AIDS, Hepatite e Tuberculose, é maior em usuarios de drogas do que em nao usuarios
(Félix, 2017).

O consumo de drogas ilicitas e 0s riscos a saude ndo se restringem somente as doencas
infectocontagiosas. Durante o processo fabril, além do principio ativo, outras substancias séo
comumente adicionadas tornando-se um agravante a mais a salde de seus usudrios (Cole,
2011). A quantidade e o tipo de adulterante altera a qualidade das drogas ilicitas e € um
reflexo direto do mercado. Mundialmente, a globalizacdo tem reduzido as margens de lucro
dos intermediarios que trabalham no varejo diminuindo os precos com o objetivo de ampliar o
acesso e aumentar os lucros. No mercado de drogas ilicitas, o uso de adulterantes é uma
estratégia comumente utilizada para se obter uma maior margem de lucro (Pichini, 2017,
Behrman, 2008). A presenca desses diversos adulterantes pode levar a um simples disfarce de
volume ou alterar o efeito da droga potencializando-a ou mimetizando-a (Cole, 2011).

Drogas em p0, como a cocaina e a heroina, sdo frequentemente adulteradas ou diluidas
(Solimini, 2017). No Brasil, de forma geral, as amostras de drogas ilicitas apreendidas
encontram-se menos puras que as apreendidas nos Estado Unidos da Ameérica (EUA) (Silva,
2016; Oliveira, 2013). Entre os adulterantes mais comumente identificados em apreensdes de
cocaina realizadas pela policia federal estdo a fenacetina, levamisol, cafeina e lidocaina
(Botelho, 2014).

Apesar de a cocaina ser encontrada como pasta base ou merla as principais formas
utilizadas s&o o crack e o cloridrato de cocaina. O cloridrato de cocaina ¢ um sal soluvel em
agua e obtido na forma de p6. Sua administracdo pode ser por aspiracdo ou via intravenosa. Ja
0 crack apresenta-se como pedra e é pouco soltvel em &gua, mas € facilmente volatilizado
guando aquecido (Conceicgdo, 2014). Os efeitos maléficos a salude, desencadeados pelo uso
agudo ou crénico da cocaina, sdo muito bem caracterizados (Kim & Park, 2019) Os principais
efeitos observados na intoxicacdo por cocaina incluem efeitos sobre o sistema nervoso central
(SNC), como agitacédo, convulsdes e psicose, e efeitos cardiovasculares, como disritmias,
infarto do miocérdio e colapso cardiovascular (Heard et al., 2008). Porém, os efeitos
prejudiciais a saude de usuarios de cocaina com a presenca de adulterantes configuram-se em
um desafio na pratica clinica, pois sdo desconhecidos, podendo ser potencialmente, em muitos
casos, ainda mais severos (Almeida, 2015; Zucoloto, 2018; Alcantara, 2016).

Este trabalho teve o objetivo de identificar qualitativamente os principais adulterantes
utilizados na producdo de cocaina de rua apreendida pela policia civil do estado do Pl e a

partir disso, avaliar o perfil toxicol6gico dessas substancias.
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2. Metodologia

Para este trabalho, foram utilizadas 100 amostras (n=100) solidas, de substancias
apreendidas no periodo de 2017 a 2018 pela policia civil do estado do PI, nas quais constatou-
se a presenca de cocaina. As amostras foram mantidas em ambiente sem luz e armazenadas a
temperatura ambiente até a analise por cromatégrafo a gas acoplado a espectrometria de
massa (CG-EM Modelo 5975¢, Agilent Scientific Instruments®).

Para as analises foram utilizadas aliquotas de 10 mg de cocaina ao qual foi adicionado
1,0 ml de metanol (merck kga®, Damstadt, Germany). Apds agitacdo e descanso, foi retirado
o0 sobrenadante (0,5 ml). A amostra foi entdo filtrada mecanicamente com auxilio de algodéo.
As andlises, para identificacdo e quantificacdo de cloridrato de cocaina, foram realizadas em
CG-EM, usando uma coluna hp-5ms, com as seguintes dimensdes: 30m x 0,250 mm x 0,25
um. O gés hélio foi utilizado como gas de arraste, sob fluxo constante de 0,8 ml min-1 e o
injetor programado para 280 °C com razéo split de 1:140. A temperatura do forno foi mantida
a 150 °C durante 2 min, e programada para uma taxa de aquecimento de 40 °C por minuto até
atingir 315 °C, permanecendo nesta temperatura durante 4 min, com duracao total de anélise
de 11 min. O volume da injecéo foi de 0,2 pl. O espectrometro de massas foi programado para
monitorar a faixa de 40 a 550 m/z e o corte de solvente foi de 1,8 min.

3. Resultados e Discussao

Como pode ser observadas na Tabela 1, das 100 amostras analisadas, todas
apresentaram cocaina. Além da cocaina, outras substancias também foram identificadas,
dentre elas: cafeina (58%), fenacetina (48%) e levamisol (30%). Outros adulterantes como o
acetaminofeno (0,03%), benzocaina (0,04%), sulfonamida (0,01%) e teofilina (0,01%),
também foram identificados, porém, em um ndmero menor de amostras. Somente 9% das

amostras analisadas ndo possuiam adulterantes.
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Tabela 1. Frequéncia dos principais adulterantes encontrados nas amostras de cocaina
(n=100) apreendidas no estado do Piaui-PI entre 2017-2018.

Substancia Natureza Frequéncia (%0)
Cocaina Psicoestimulante 100

Cafeina Psicoestimulante 58,0
Fenacentina Analgésico e antipirético 48,0

Levamisol Antiparasitario/imunomodulador 30,0
Benzocaina Anestésico local 0,04
Acetaminofeno Analgésico e antipirético 0,03
Sulfonamida Antimicrobiano 0,01

Teofilina Broncodilatador 0,01

Amostras sem adulterantes 9,0

Fonte: Dados da pesquisa.

A Figura 1 apresenta o resultado da anélise em CG-EM de uma das amostras utilizadas

para este trabalho. Na figura é possivel observar o pico e o tempo de retencdo dos quatro

adulterantes mais identificados.

Figural. A) Exemplo de cromatograma de analise por CG-EM em uma das 100 amostras de

cocaina apreendidas pela policia civil do estado do Pl entre 2017 e 2018. B) Estrutura

molecular dos principais adulterantes identificados nas amostras de cocaina utilizadas neste

trabalho.
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Em 2012, a United Nations Office on Drugs and Crime (UNODC) elencou no relatério

Recommended methods for the Identification and Analysis of Cocaine in Seized Materials as

substancias mais identificadas no mundo como adulterantes de cocaina. Nesse relatério, a

fenacetina, lidocaina, levamisol e cafeina foram citadas. Essas substancias correspondem as




Research, Society and Development, v. 9, n. 11, 2259119713, 2020
(CC BY 4.0) | ISSN 2525-3409 | DOI: http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v9i11.9713

identificadas tanto em amostras analisadas em diferentes regides do Brasil (Tabela 2) quanto
nas encontradas neste trabalho (Ferreira, 2010; Maldaner et al., 2016; UNODC, 2020).

Tabela 2. Principais adulterantes encontrados em amostras de cocaina apreendidas nos
estados do Espirito Santo - ES, Minas Gerais - MG, Paraiba -PA, Parana - PR, Piaui - PI, Rio
de Janeiro - RJ, Rondénia - RO e Séo Paulo - SP.

UF Adulterantes Natureza Referéncias
Benzocaina Anestésico local
Pl Fenacetina Analgeésico e antipirético Este trabalho
Cafeina Psicoestimulante
Levamisol Antiparasitario/imunomodulador
PB Fenacetina Analgésico e antipirético Costa, 2012
Benzocaina Anestésico local
Bgnzogalna Anestgs!co local Oliver et al, 2017
MG Lidocaina Anestésico local
Cafeina Psicoestimulante
Levamisol Antiparasitario/imunomodulador
Procaina Anestésico local
ES Lidocaina Anestésico local Gamaetal., 2013
Fenacetina Analgésico e antipirético
Benzocaina Anestésico local i )
SP Lidocaina Anestésico local Bianchi, 2010
Cafeina Psicoestimulante
Cafeina Psicoestimulante
Lidocaina Anestésico local Floriani, 2012
Fenacetina Analgésico e antipirético
PR P .
Benzocaina Anestésico local
Diltiazen Bloqueador dos canais
de célcio
RO Aminopirina Analgésico e antipirético Neves, 2013
Lidocaina Anestésico local

fei Psicoestimulante

Lidocaina . o
. Analgésico e antipirético
Fenacetina

Fonte: Dados da pesquisa.
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Os resultados apresentam um padrdo na escolha dos adulterantes. Esse padréo
consiste, principalmente, no acréscimo de um psicostimulante, um analgésico e um anestésico
local. Em geral, a maior parte dos estudos focados na anélise da qualidade da cocaina de rua
tem a intencdo de descobrir novas substancias que estejam sendo adicionadas na sua
producdo. A identificacdo desses constituintes e a analise do seu potencial toxicolégico séo
informagdes importantes durante o tratamento de intoxicacBes por cocaina como no caso da
intoxicacdo anticolinérgica provocada por cocaina adulterada com atropina e escopolamina
(Boermans, 2006) ou intoxicacdo crénica com cocaina adulterada com levamisol e que levou
a ocorréncias de agranulocitose em massa (Zhu et al., 2009).

A cafeina (1,3,7-trimetilxantina), por exemplo, foi o adulterante mais identificado nas
amostras analisadas para esse trabalho. A cafeina é um alcaloide psicoestimulante semelhante
a purina, encontrado naturalmente no café, cha, grdos de cacau (fonte de chocolate), guarana,
mate e nozes de cola, sendo identificada em mais de 60 espécies de plantas. A cafeina é o
psicoativo legal mais largamente utilizado no mundo (Kudlacek, 2017) e dentre os
adulterantes de cocaina, a cafeina esta entre os mais largamente utilizados (Floriani, 2014;
Magalhaes, 2013; Bernardo, 2003). Acredita-se que por ser uma substancia legal e acessivel,
serve para aumentar o volume e o peso da droga além de simular seus efeitos
psicoestimulantes (Martins et al., 2015).

O efeito da cafeina no SNC resulta de sua interagdo com receptores de adenosina. De
forma mais especifica, a cafeina age como um antagonista dos receptores de adenosina do tipo
Al e A2A ambos receptores acoplados a proteina-G (Temple, 2017). No SNC os receptores
Al inibem a liberagdo de neurotransmissores enquanto 0s receptores A2A promovem a
liberagdo. Em doses toxicas (>400 mg/dia), a cafeina ¢ capaz de alterar outras funcdes
celulares e liberar Ca®* de estoques intracelulares em niveis letais (Banerjee et al., 2014).
Clinicamente, os efeitos toxicos mais fatais sdo arritmias cardiacas e infarto do miocardio.
Com relagdo a arritmia 0os mecanismos mais citados incluem aumento dos niveis de
catecolaminas, inibicdo da fosfodiesterase, aumento do ca?* intracelular e antagonismo
receptores de adenosina arritmicos que culmina em fibrilagdo ventricular (Holstege et al.,
2003). Ja o vasoespasmo da artéria coronaria tem sido proposto como o principal motivo para
o infarto do miocardio (Babu et al., 2008).

Apesar dos efeitos toxicos da cafeina ser ja conhecido, os efeitos da interacdo entre
cocaina e cafeina ainda ndo estdo totalmente esclarecidos. Em um estudo pré-clinico realizado
com camundongos submetidos a um tratamento intermitente com cafeina e cocaina,

pesquisadores verificaram que a cafeina € capaz de potencializar a atividade locomotora
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induzida pela cocaina. O estudo demonstrou que a administracdo combinada de cafeina e
cocaina provoca alteragdes estriatais nos animais (Mufiiz, 2016).

Em outro trabalho os autores concluiram que a cafeina é relevante na manutencdo da
adiccdo a cocaina. Para tanto, os pesquisadores utilizaram um modelo experimental conhecido
como preferéncia condicionada por lugar (PCL) onde observaram que a cafeina é capaz de
fortalecer a associacdo da droga com o ambiente. Em resumo, a associagdo entre cafeina e
cocaina parece ser capaz de potencializar a neuroplasticidade da cocaina e assim fortalecer a
adiccdo a droga (Mufiiz, 2017). Contudo, a cafeina serve também, por si s6, como um
psicoestimulante mais barato aumentando o volume da droga no varejo.

Outro adulterante bastante identificado na cocaina apreendida no PI ¢é a fenacetina um
medicamento analgésico e antipirético. A fenacetina é adicionada como adulterante,
provavelmente devido as caracteristicas fisicas semelhantes a cocaina como sabor amargo e
ponto de fusdo similar (Kudlacek, 2017). Em alguns paises, esse farmaco € proibido pela
estrita relacdo com insuficiéncia renal e provavelmente com o cancer (Cole, 2011). A
fenacetina produz o paracetamol como metabolito ativo responsavel por seu efeito analgésico.
Trata-se de um inibidor fraco da enzima ciclo-oxigenase (COX) 1 e 2 nos tecidos periféricos,
sem efeito anti-inflamatoério (Melo, 2018).

Os efeitos adversos mais comuns sdo: a queda da temperatura corporal, insensibilidade
a dor, depressdo cardiaca e respiratdria, entre outros. Em concentracfes elevadas causa
tonturas, excitacdo e desorientacdo, lesdo hepatica, nauseas e vémitos. Ndo ha estudos sobre a
toxicidade da fenacetina quando administrada pela via nasal, no entanto, ha evidéncias de que
0 consumo por essa via de administracao influencia diretamente no aumento de sua toxicidade
(Martins et al., 2015; Dubach, 1991).

O levamisol é outra substancia bastante encontrada em cocaina de rua. O Instituto
Técnico Forense do Uruguai identificou a presenca de levamisol em 73,3% das amostras
apreendidas em maio de 2016. Nos EUA, a Drug Enforcement Administration (DEA) estima
que 69% da cocaina, vendida ilegalmente no mercado americano, foi adulterada com
levamisol. Ou seja, o levamisol é o adulterante mais detectado em amostras apreendidas de
cocaina, juntamente com a cafeina (Juanena, 2017). O levamisol é uma droga com acfes
farmacologicas imunomoduladoras, utilizado no tratamento de doengas autoimunes e como
auxiliar no tratamento quimioterapico e anti-helmintico, principalmente para ascaridiase
humana e veterinaria (Chang, 2010; Juanena, 2017).

A principal justificativa para o uso do levamisol como adulterante se da,

provavelmente, com o intuito de potencializar o efeito psicoestimulante da cocaina. O efeito
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potencializador ocorre por meio de seu metabdlito aminorex (Alcéntara, 2016). Embora o
levamisol exerca um efeito moderado sobre a inibicdo de recaptacdo de catecolaminas, o
aminorex possui, por si s6, uma atividade inibitoria maior que a propria cocaina. Assim, a
presenca de levamisol como adulterante, pode contribuir sinergicamente com os efeitos
neurotoxicos da cocaina e até mesmo prolongé-lo, pois 30 min ap6s o fim do efeito da
cocaina o aminorex ainda permanece ativo (Hofmaier, 2014).

Contudo, os principais efeitos toxicoldgicos causados pela associa¢do da cocaina com
o levamisol sdo hematoldgicos e dermatoldgicos. Neutropenia, agranulocitose, vasculite e
necrose tecidual sdo algumas manifestacdes clinicas observadas (Lee, 2012). A producédo de
anticorpos contra os neutrofilos provoca a neutropenia; a deposi¢éo de anticorpos resulta em
vasculite e pode ocorrer de maneira secundaria a inducéo de anticorpos anti-fosfolipideos que
levam a hipercoagulabilidade, trombose e necrose tecidual (Lawrence, 2014). Ja a
agranulocitose causada pelo levamisol, ainda ndo possui mecanismo totalmente esclarecido,
mas acredita-se que seja imunoldgico evidenciado pela deteccdo de autoanticorpos como
antitrombina (Juanena, 2017). Complicacdes renais e pulmonares também sdo descritas na
literatura (Solomon, 2017).

O uso da benzocaina como adulterante deve-se aos efeitos periféricos e centrais
similares aos da cocaina. A cocaina, historicamente, foi o primeiro anestésico local (AL)
utilizado em clinica médica no ano de 1884. Apds a comprovacao de sua toxicidade, a cocaina
foi substituida por outros anestésicos sintéticos moldados a partir de sua estrutura molecular
(ex. tropocaina, eucaina, benzocaina e tetracaina) (Ruetsch, 2001).

A benzocaina € um AL do tipo éster, com efeito de curta duragdo. Assim como outros
ALs, a benzocaina exerce seu efeito ligando-se ao dominio intracelular do canal NaV,
inibindo, assim, a transferéncia e despolarizacdo por ions prevenindo a transmissdao neuronal
(El-Boghdadly, 2018; Melo, 2010; Luft, 2007). A toxicidade dos ALs é dose dependente. Em
baixas concentra¢fes plasmaticas os ALs podem reduzir arritmias e convulsdes. Porém, em
doses maiores 0s ALs provocam convulsfes (Barbosa, 2018). O aumento das concentragdes
plasmaticas de AL inicialmente compromete as vias inibitorias corticais pelo bloqueio dos
canais NaV, interrompendo a despolarizacao inibitoria dos neurdnios (Becker, 2012).

A inibicdo dessas vias leva a caracteristicas clinicas excitatorias de alteragdes
sensoriais e visuais, ativacdo muscular e subsequente atividade convulsiva. Como as
concentragfes séricas continuam a aumentar, todas as vias séo inibidas, resultando em coma,

parada respiratoria e, eventualmente, colapso cardiovascular (Melo, 2010).
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Estudos que abordam a interacdo entre as duas substancias ressaltam o fato de que a
cocaina e 0os ALs podem agir sinergicamente aumentando os riscos de convulsdes devidos, em
parte, a depressdo da transmissao inibitoria no SNC (Barat, 1996). Além disso, o uso de ALs
com a cocaina também aumentam a neurotransmissdo dopaminérgica em areas do sistema
mesocorticolimbico como o nucleus accumbens, fortalecendo efeito recompensador do

psicoestimulante (Graham, 1995).

4. Consideracdes Finais

Neste trabalho fica evidente que a cocaina comercializada no estado do Pl ndo possui
um grau elevado de pureza. Alem disso, também fica evidente que o perfil dos adulterantes
encontrados na cocaina comercializada no Pl é semelhante ao de outros estados do pais. Os
adulterantes escolhidos sdo, em sua maioria, 0s mesmos. Essa escolha parte, inicialmente, da
intencdo em se aumentar os lucros no varejo ja que o aumento no volume do produto reduz a
guantidade de cocaina empregada em sua producdo. Porém, muitas das substancias
adicionadas sdo capazes de modificar os sinais e sintomas da intoxicacdo por cocaina. Como
ja mencionado, os adulterantes podem alterar negativamente a toxicidade da cocaina ao
modificar, em sistemas periféricos e centrais, seu potencial toxicoldgico. Por fim, é
importante ressaltar que a identificacdo de adulterantes em drogas ilicitas € um dado de
grande relevancia e até mesmo estratégico no enfrentamento aos problemas de seguranga
publica e de saude decorrentes do seu mercado ilegal, pois permite uma melhor compreenséao

do seu mecanismo e do real risco a saude de seus usuarios.
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